Estudio sobre el origen y evolución de las islas de Langerhans en el embrión humano en relación con la desaparición de los fenómenos autotóxicos gravídicos by Juan Rusca Vilardell
NúMERO 55 A R S M E D I C A. - 55 
ESTUDIO SOBRE EL ORIGEN Y EVOLUCIÓN DE LAS ISLAS DE 
LANGERHANS EN .EL EMBRIÓN HUMANO eN RELACIÓN CON LA 
DESAPARICIÓN DE LOS FENÓMENOS AUTOTÓXICOS 
GRAVÍDICOS <tl 
• 
por el doctor 
JUAN RUSCA VILARDELL 
de Barcelona 
Toda tesis tienc su historia. La dc la presente es su-
mamente sencilla; la ocasionó un hccho de observación 
diaria scgún nuestra expcricncia dc tocólogos, y es, 
que los síntomas de autointoxicación gravídica carac-
terizados por nauseas, vértigos, sialorrea y especialmen-
te por vómitos que sufren la mayoría de las embaraza-
das en sus primeros meses, sue1en desaparccer o sc 
aminoran considf.!.'ablemente de los tres a los cuatro mc-
ses del mismo. 
Esto sugiere la idea dc un ·cambio fisiológico en la 
madre durante el estado gravídico en el sentido de fa-
vorecer la desaparición dc dicha autointoxicación. 
¿Se pregunta ah ora cual es la causa de ese cambio 
fisiológico ~ ¿Esta él relacionado con la presencia del 
fruto y acaso en relación de casualidad? 
He aquí un punto que nos ha pnwcupado mucho y 
nos ha movido a buscar la causa de este fcnómeno. De 
momento se nos ofr ece que siendo los rnentados trans-
tornos debidos a algún tóxico incumbe al glucógeno 
hepatico su destrucción, puesto que según G. H. Ro-
GER prosiguiendo las experiencias de P. HEGER sobre 
la función antitóxica del hígado, estableció en 1887 que 
"cxiste paralelismo entre la energía de esta acción y 
la función glucogénica medida por la riqueza del ór-
gano en glucógeno" (GLEY) (2) y como según los des-
cubrimientos modernos la inyección dc insulina en el 
animal sin pancreas enriquece su hígado en glucógeno 
(3) al estudio del pancreas y espccialmentc a las islas 
de Langerhans de éste nos hemos de dirigir para in-
terpretar los cambios fisiológicos antes mencionados. 
La scgunda pregunta nos la podcmos explicar de 
dos maneras, o admitiendo que la presencia del fruto 
influye en el pancreas de la madre, o que el pancrcas 
del mismo feto libera a la sangre de la madre el con-
tingentc hormonal que supla el defecto del pancreas 
materno. 
{1) 'resis de Doetorado. 
(:!) Gu;y (E). 'L'raité elclll('llfa i re de Physiolo[lie. l!:l1U. 
Heconcl fascicule, pay. 6:~8 , Pari8. 
(~) ::\I. .JACOT. Clico[léne . tdrenaline et in8uline, piig. 13-!, 
Ptu·ís, lü26. 
Como la primera suposición es difícil de averiguar 
nos ha parecido que por lo monos podríamos investi-
gar la otra que quizas sea la mas probable. 
Esto exige un estudio embriológico de los cstadios 
evolutivos del pancreas y srñaladamcntc dc las islas 
de Langerhans en cmbrioncs humanos; es de suponcr 
que de ser verdad nuestra suposición han de coincidir 
dos cosas : el mejoramiento de la madre y la actividad 
endocrina del pancreas del embrión o foto . Para ello 
es preciso averiguar cuando estan formadas estas islas 
de Langerhans y su actividad; éste es el motivo que 
me indujo a emprender en el Laboratorio Biológico de 
Sarria bajo la dirección del P. Pujiula, a quicn doy 
las mas expresivas gracias por su ayuda, un estudio 
embriológico de investigación que pudicra servir para 
nuestra tesis que hoy someto al beneplacito dc tan dig-
no Tribunal. 
Dado que no pudiese resolver los puntos que esta 
obscura cuestión suponc, por lo menos quedaré satis-
fecho si logro poder aportar mi óbolo en ordcn a 1·c-
solver este problema. 
La idea nos sonrió desde un principio, pero casi dcs-
fallecíamos ante la dificultad de llegar al término, por 
razón del material. Si se tratase dc averiguar ésta en 
los animalcs, la cosa sería mas viable, porque el mate-
rial esta en nuestras manos como y cuando qucremos; 
pcro tratandose del fruto humano, quedamos siempre 
a la ventura de lo que puede llegar a nuestras manos. 
Pues en esta materia nos hemos de abandonar al mate-
rial fruto de abortos rspontaneos. Ya se deja entendcr, 
el gran inconveniente que tiene scmejante material, 
sobre todo llegando a nuestro poder dc cualquier modo 
sin haber aplicado ningún plan técnico para su estu-
dio embriológico. El mal sc acentúa mas si se tiene en 
cuenta que los embriones o fotos abortados suclen es-
tar muertos desdc mucho tiempo. Esto ofrece una serie 
de dificultades al investigador para sacar de su estudio 
conclusiones del todo verídicas. 
Así y todo nos lanzamo por ese camino aprovechan-
do el material que coino tocólogos hemos podido re-
coger. 
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II 
l\fATERIAL Y TECNICA 
Un estudio completo del tema que nos hemos pro-
puesto resolvcr cxigiría una serie completa dc cmbrio-
ncs para seguir la cvolución del pancreas desde un 
principio para dar con toda prccisión con el momento 
de la aparición de las islas de Langerhans. No pudien-
do ésta ser por razones fúciles de alcanzar, nos hemos 
ccñido a estudiar embrioncs dc distintas edades con el 
fin de que por lo menos pudiéscmos rastrcar el modo 
dc la formación y dcsarrollo del pancreas con sus is-
las. Para lo cual es suficiente tomar cstadios no pre-
cisamente iniciales dc Ja formación de esta glàndula; 
pues es cosa indubitable que Jas islas dè Langerhans 
no se formau desdc un principio sino en estadios en 
que esta glandula tienc muy avanzada su parte de se-
creción externa. Así, pues, nos hemos fijado en una 
serie formada por seis embriones, sicndo el primero 
de dos meses, el segundo dé dos meses .r mcdio, el ter-
cero de tres meses, el enarto de tres a cuat ro meses, el 
quinto de cuatro meses y el sex.to de cuatro meses y 
medio. . , 
En enanto a la téc~üca, hemos de acentüar dcsde un 
principio que la fijación de estos cmbriones fué nece-
sariamente muy imperfecta, porquc las familias, no 
entendiendo nada de estos estudios, se contentaron con 
cchar el material en alcohol ordinario. Y si bicn su-
jetamos alguno que otro embrión a una fijación subsi-
diaria en el Laboratorio Biológico de Sarria, donde 
como ya hemos dicho, hicimos estos estudios embrio-
lógicos, todavía no ofrecía ésta toda la seguridad de-
scada, porque se Jlegaba tarde a un material de suyo 
alterado desde un principio y luego mal fijado. 
Prescindiendo, pues, de cstc primer paso técnico, que 
dicho de pasada, es substancial para el estudio, hici-
mos inclusión del material en parafina para poder ob-
tener series complctas de cortes microtómicos. Cuando 
el cmbrión era pequcño lo incluímos íntegro en un blo-
quc de parafina; cuando era bastante grande nos con-
tentabamos con incluir la región abdominal o el pa-
quete de las vísceras de esta región separando el hígado 
que es muy notable en estos cstadios. 
La tinción de los cortes fué constantemente la do-
ble tinción de la hematoxilina de Delafield y eosina. 
No aplicamos otras técnicas de tinción por juzgarlas 
innecesarias para el :l'in que pretendíamos; pues la do-
ble tinción mencionada es mas que suficiente para rc-
velarnos en el pancreas la parte de secreción externa 
y la parte de secreción interna, que son las islas en 
cuestión. 
Por lo demas, esta doble tinción es Ja usada en los 
Laboratorios a todo pasto, diríamos, para estudios his-
tológicos o histoquímicos. Antes de empczar la descrip-
ción de los estadios por nosotros estudiados, sera bueno 
nos orientemos brevemcnte sobre el origen y desarrollo 
organogenético del pancreas. Sabido es que esta im-
portantísima glandula se deriva directamente del duo-
deno por una evaginación que ·sufre éste en su parcd 
dorsal, cvaginación que crccc y se dcsarrolla en el me-
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senterio correspondicnte. Pero ademús de este origen 
dirccto del duodeno en la región dorsal, se ha observa-
do otro doble origen en la región ventral, si bicn esta 
dcrivación mas que directamente del duodcno es del 
comenzamiento del esbozo del hígado. Este doble ori-
gen se convicrte mas tarde en uno sólo, sea porquc el 
otro se invierta en tejido hepatico sea que dcsaparzca 
del todo, lo cierto es, que sólo el esbozo derccho es el 
que se conserva y desarrolla de momento. en el mescn-
terio ventral. 
A éste que podríamos llamar el primer estadio, se 
sigue otro que podemos llamar de la f~sión de los dos 
esbozos persistentes dorsal y ventral. La fusión esta 
relacionada con los movimientos del estómago alrede-
dor de su eje sagital, movimientos que interesan los 
tramos del tu bo digestivo unidos con él; desde luego el 
esófago con los nervios vagos que corren a sus lados y 
el duodeno que se dirige hacia la derecha y rcgión dor-
sal. Esto seguramente que favorece el crecimiento del 
mesenterio ventral, dirigiéndose hacia arriba por el 
lado derecho del duodeno hasta encontrar el esbozo 
pancreatico dorsal. La fusión es facil de comprender 
una vez soldado el mesenterio ventral con el dorsal. 
Esta descripción suponc evidentementc la existencia 
de dos conductos, al menos al principio, el dorsal cono-
cido en anatomía con el nombre de conducto de SAN-
TORINij y el ventral, denominada de WIRSUNG. Estos 
dos conductos pueden conservarse definitivamente co-
mo en el cerdo y en el perro; o bien reducirse a uno solo 
que unas veces es el dorsal como en el becerro y en el 
cerdo y otros el ventral como sucede en la oveja y en 
el hombre. Esto supone una comunicación previa entre 
los dos conductos antes de desaparecer uno de ellos. 
Esta comunicación la establece una anastómosis que se 
origina muy al principio de la organogéncsis del pan-
crcas. 
El esbozo pancreatico resultado de la fusión de la 
parte ventral y dorsal continúa su crecimiento y des-
arrollo dentro del mesenterio, que cae principalmente 
detras del estómago y diferencia histológicamente sus 
partes .secretoras, esto es, la secreción externa e inter-
na. Déscendiendo de estos datos generales a los partí-
culares del embrión humano haremos notar que los pri-
meros autores que indicaron en él el doble origen ven-
tral y dorsal fué PHISALIX, ZIMMERMANN, HAMBURGER 
y SwAEN. Pero el que describió minuciosamente el es-
bozo ventral en el embrión humano de la enarta sema-
na y de una longitud dc 4,7 mm. de línea dorsal fué 
JANKEWWITZ. Según este autor son también en el em-
brión humana dos los esbozos ventrales, cuya historia 
ya hemos brevemcnte tocado en las líneas precedentcs. 
Por lo que toca a la histogénesis del pancreas no exis-
ten muchos datos. El que principalmente investigó este 
punto en teleósteos y en el embrión de oveja fué LA-
GUESSE. No es exactamente igual esta histogénesis en 
los peces y en los mamíferos, a juzgar por los datos de 
este autor. Dejando los peces, porque aquí nos interesan 
menos, nos fijaremos en lo observado por este autor 
en el embrión de oveja. El esbozo del pancreas iría cre-
ciendo y desarrollandose bajo la forma de cordones y 
gemmaciones sólidas, los cua1cs sc ahuccarían después, 
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resultando los conductos de distinto orden. En estos 
conductos ha observado algunas células mas obscuras, 
las cuales darían origen a gemmaciones transformables 
luego en vesículas secretoras. Ademas, observó gcm-
maciones en la parte externa de los tubos, que intcr-
pretó como esbozo de las islas de Langerhans. Estos es-
bozos se desprenderían y qucdaría un tejido intertubu-
lar rodeado de vasos sanguíneos como proparando el 
terreno para la secreción interna; si bien cstc autor 
acaso no lograría entonces ver la alta significación que 
los modernos autores atribuyen a estas islas. 
III 
DESCRIPCION DE DATOS 
A.-Embrión lde dos m.eses 
Comenzaremos- la descripción de datos, como es na-
tural, por el embrión mas joven que hemos estudiado; 
embrión de dos mescs. Su desarrollo general, detcrmi-
nado por el estado evolutivo de los ojos es tal, que és-
tos tienen ya bien formada la cavidad interna ocular, 
su cristalino, la córnea y empezada la formación de los 
parpados. El oído tiene ya bien separadas sus distin-
tas partes, si bien en estado ·evolutivo en orden a la 
formación de sus órganos específicos. L11s extremidades 
tienen ya manifiestlfmentc el esbozo de los cinco dcdos 
dc las manos y pies: 
"Fig.1 
1 Piincreas 
[ I\' 
Por lo que toca a la cuestión objeto de nuestro tra-
bajo que es la organogénesis del pancreas para sorpren-
der el origen y desarrollo de las islas de Langerhans, 
podemos decir que en cste estadio el mesenterio dorsal 
del duodeno ofrece un campo bastante notable en que 
se desarrolla y expansiona esta glandula. (Figura 1.) 
E_n todas partes pululan las gemmaciones de aspecto 
d1cotómico unidas a tubos mas o menos anchos con-
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forme a la distancia mayor o menor de estas ycmas. 
Llamamos la atención sobre este dato porque nos ha 
de orientar para. saber la parte ·que correspondc a la 
secreción externa del pancreas y qué parte a la secre-
eión interna; pues la primera se caracteriza pOl" tener 
sus conductos de dcsagüe o excretores con una luz bien 
formada y constante, al paso que la otra no ticnc canal 
alguno excretor sino que sus productos han dc pasar 
Fig. 2 
1 isla de Langerhans? 
por ósmosis a los capilares y por su medio a la corrien-
te sanguínea. Este es el critcrio que nos guiara en todo 
cse trabajo para descifrar e interpretar las formaciones 
que nos interesan. 
En el estadio de dos meses que dcscribimos no halla-
mos con certeza algún csbozo claro de las islas de Lan-
gerhans. Sin embargo, creemos con mucha probabili-
dad que cicrtos grupos cclularcs que no parece sean 
verdaderas yemas pucdcn ser un mero csbozo dc al-
guna de estas islas, facilmcnte confundibles con algu-
na gemmación de la partc de secrcción externa. Sobre 
todo en una región estudiada, creemos Yer un csbozo 
bastante caractcrizaclo dc estas islas, en cfccto; en la 
preparación quinta, segunda fila de cortes y cortc quin-
to se ve un conjunto de células con núclco algo mas 
claro, no formanclo ni tubo ni yema demostrable al-
guna (figura 2) , lo que acabamos dc indicar de las cé-
lulas con núcleo mas claro, nos parece un dato digno 
de atención, porque las islas de Langerhans resaltan 
notablemente en medio del tejido ordinario del pan-
creas adulto, no sólo por su irrcgularidad sin formar 
pared alguna de algún tubo, sino que también por su 
aspecto claro (figuro 3) (A. B.) . 
B.-Ernbrión de dos meses y medio. 
La serie del embrión cle clos meses y meclio no fué 
completa de todo el embrión, sino qu'c para ahorrar 
tiempo nos contentamos con la mitad del cuerpo (seg-
mento superior) dondc habíamos de encontrar el campo 
dc 1mestra investigación. Así, para orientar sobre t>l 
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estado evolutiva del embrión nos contentaremos con 
indicar que el estómago había en gran parte verificada 
ya sus movimientos y el duodeno caía ya hacia la parte 
dorsal con su mesenterio, conteniendo el pancreas en 
Ull estado basiante adelantado en SU evolucÍÓll. ]_,os 
cortes que mas se prestaran a nuestro estudio pasaban 
tangencialmente por la cara superior del estómago has-
ta su región media (figura 4). 
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por sus núcleos relativamente grandes, claros, que se 
cncuentran no en unión con los tubos mismos, sino 
aislados de ellos, al monos al parccer, y ocupan por con-
siguiente un espacio intertubular. También estos aglo-
mcramientos de células sc podrían tomar como islas 
de Langerhans, maxime cuando el protoplasma dc es-
tas células se ve con muchas granulaciones, que suelc 
ser el caracter con que distinguimos las células sccre-
Fig. 3 
Pancreas adulto 
1 Alvéolos Pancreatlcos.-2 lsla de Langerhans. 
Viniendo ya al estudio de nucstra gHíndula sc la ve 
en pcrfecto ' crecimiento y desarrollo, colistituyendo Ull 
sistema de tubos ramificados en cuyo extremo sc ven 
aún làs yemas dc crecimiento que en general rcsaltan 
por un gran número de células que se tiñen fuertc-
mcntc por la hematoxilina de Delafield hasta d punto 
de no pcrmitir ver su contcnido interno (figura 5)'. Es-
tas células aunque formen casi toda la ycma terminal, 
todavía no son exclusivas dc ella, sino que se las en-
cucntra en pequeño número también en las paredes de 
los tubos. Estos mucstran una luz muy bien formada 
limitada por una cutícula continua que recorre todo el 
tubo y es ellímitc interno del epitelio del mismo. 
El cpitelio de estos tubos es en general unicstratifi-
cado (figura 5), porque aunque Cll muchos trayectos SQ 
ven mas dc una capa dc células, todavía considcramos 
ésta como debido a un aflojamicnto del cpitclio salién-
dosc muchas células dc la línea correspondientc. (No 
se olvide que tratamos de material humano con las im-
perfecciones que hemos apuntada al principio.) 
Por lo que respecta a las islas de Langerhans, no dc-
jan de encontrarse muchos puntos de los tubos antes 
mencionados, en que parecen que el epitelio esta como 
cleshecho derivandose de cllos varias células dc núclco 
mas claro, algo redonclo, que sugieren la idea de islas 
de Langerhans en formación (figura 6), 
Aparte dc esto, llama un poco la atención en estc 
estadio ver amontonamientos dc células, distinguiblcs 
A gran aumento. 
toras (figura 7). Ademas, nos damos cucnta que en el 
caso que representamos en la figura se halla el montón 
dc células en un sitio mas vascularizado. Todo lo cua] 
parece indicar la naturaleza endocrina dc las células , 
que nos ocupan. 
En las sigufentes prcparacioncs sc pucden seguir los 
distintos campos que ocupa el pancrcas en el mescnte-
rio, y ademas, la 1J.nión del meso o parte de él, con la 
región ventral ,(lel duodcno yendo a buscar el conduc-
ta colédoco con el que penetrara dentro de aquél (fi-
gura 8). 
0 .-Embrión de t?·es meses 
En la serie anterior pudimos seccionar la partc pos-
terior del cuerpo en cortes perfectamcntc seriados. En 
el presente embrión por ser muy creciclo ya no era fa-
cil incluir íntegro ni todo el cmbrión ni aún la parte 
posterior del cuerpo, sino que,nos hubimos dc contcntar 
con sacar el paquetc intestinal e incluirlo solo en para-
fina. Dc este paquetc sí que se hizo serie continua para 
cogcr el objeto de nuestro estudio o sea el pancrcas en 
activo desarrollo. 
No damos datos especiales sobre el estado general 
del desarrollo del embrión de esta serie, por no haber 
aprovechado mas, como ya hemos dicho, que el paquete 
intestinal; sólo indicaremos que mcclía de dicz a doce 
ccntímetros dc longitud. 
Es cosa sabida que en la invcstigación no sicmpre 
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se presentau las casas tan favorable como uno desca-
ría. Esto nos ha succdido, espccialmcnte en esta serie, 
por razones ya indicadas al principio de cste trabajo. 
Nos hubimos de fiar de un material que cayó en nucs-
tras manos sin poderlo nosotros fijar a nuestro gusto. 
Tampoco sabemos bien la historia del aborto de que 
fué fruto. Lo cierto es, que no rccibió bien la tinción 
ofrccicndo un aspecto homogéneo bajo estc conccpto. 
Así que no habiendo dcfinición en los elementos histo-
lógicos se hacía muy difícil la intcrprctación. A csto 
se añadc que el material estaba muy dcshecho interior-
mento, de modo que no ofrccía garantías de poder sacar 
de él datos científicos fehacicntes y seguros. Pcro como 
no teníamos a nuestra disposición otro embri.ón del 
mismo tiempo que lc pudiese sustituir, no hubo mas 
remedio que estudiarlo tal como venía, sacando mas 
por adivinación que por observación directa lo que po-
día hacer a nuestro caso. 
El pancrcas presentaba un aspccto a mayor dcsarro-
llo, como es natural, dentro del mesenterio; pcro ape-
nas se veían canales y las ycmas en desarrollo difícil-
mento mostraban alguna luz. Ademús, parecía que ha-
bían entrada en una dcsgranación, aparcciendo como 
fragmentos aca y aculla, era dificilísimo distinguir en 
estas circunstancias la partc secretOTa externa de la se-
cretora interna, esto es, de las islas de Langerhans, sólo 
2 
Fig. 4 
1 H!gado.-2 Conducta de Wirsung.-3 Pancreas.-4 Pared del estómago. 
5 Duodeno. 
en casos excepcionalcs sc ven lagunitas de un color mas 
clara, rodeadas mas o menos de cordones epiteli ales; 
Cül'dones que supusimos ser la parte de pimcrcas dc 
sccreción externa (figura 9), al paso que la lagunita 
misma sería la isla dc Langcrhans. 1 o tenían las cé-
lulas de la isla mas caractercs que el ser sus núeleos 
de sus células mas claros. Si son rcalmente islas de Lan-
gcrhans también cllas han entrada en degeneración, 
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porque en este estadia de tres meses habíamos dc habcr 
encontrada mucho mas desarrollada que en el estadia 
anterior, tanta la parte dc pancrcas secretora externa 
como la secretora interna. 
Así que los datos cito-histológicos no puedcn funda-
mcntar aquí, como queda indicada, alguna especial con-
el usión científica. 
D.-Embrión de tres a ctwtro meses 
La serie de tres a cuatro meses se hizo scparando del 
embrión el paquetc intestinal como en el anterior . 'o 
es esta serie tampoco del todo irreprensible respecto 
del buen estada del material y quizas también dc la 
fijación primera. Así y todo, ha resultada un material 
no só lo pasa ble, sino también muy fructuosa e instruc-
tiva para nuestro estudio. 
Dcsdc lucgo se ven en distintos puntos montanes dc 
células cuyos núclcos algo mas claros, rcdondos, hacen 
sospechar en seguida si son las islas dc Langcrhans ob-
jeto de nuestro estudio. Efcctivamente en la prcpara-
ción 27, fila scgunda, cortc penúltima, sc ve uno dc es-
tos montanes celularcs (figura 10), en el cual enfocau-
do distintos planos no podemos dar con ninguna ca-
vidad central ni rastro dc ella. Por otro. lado Re ven al-
rcdedor o en la vccindad dc cste aglomcramiento, va-
sos sanguíncos sobre todo capilares, cuya relación con 
Fig. 5 
1 Yemas.-2 Núcleos claros.-3 Núcleos obscuros. 
las células que baña parcce indiscutible €n ordcn a dar-
les alimentación y recibir dc ellos la secreción interna 
que le suponemos. Vcrdad es que no estan en inmedia-
to contacto con cstc pclotón dc células las tiras pan-
crcaticas o dc sccrcción externa. Pero csto no es sino 
cfccto de alguna transformación que pucde haber su-
frido el tejido patológico que ya hemo~ indicado al dc-
cir que el material no era del todo irrcprcn~ible. 
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Esta misma imagen se repite en varios otros cortes. 
Por de pronto se ve otra imagen en la preparación 26, 
fila segunda, antepenúltima corte, y así en otros mu-
chos cortes de las preparaciones 28, 29 y 30, con la 
Fig. 6 
1 Yema.-2 !sia de Langerhans. 
particular circunstancia de estar estos acumulamicntos 
celularcs junto a las tiras o cordoncs pancreaticos con 
tubo central (figura 11). 
Sobre otro punto intcresantc hemos dc llamar la 
Fig. 7 
1 Yema.-2 Término de un tubo.-3Isla de Langerhans. 
atrnción en esta serie y en el estadia del desarrollo del 
pancreas que suponc, y es que en muchas de cstas is-
las se ven las células bastantc limitadas unas dc otras 
no só lo enanto al núclco sino 1 ambién enanto al proto-
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plasma: lo cual no sucedía en los estadios preceJentes, 
por nosotros estudiados; ora fuese por defecto del mis-
ma material alterada, ora por algún defecto técnico 
(figuras 12 y 13). 
Pcro no es esto aún lo que mas nos ha sorprcn<lido 
agradablemente, sino la presencia de finas granulacio-
ncs protoplasmicas (figura 13, dibujo), que sc tiñen 
de un color rojo palido por la eosina. Comparando las 
células de estas islas con las de los tubos pancrcaticos 
y sus yemas terminales, sc observa una gran diferencia 
en esta parte, no sólo por la forma de las células, sino 
también por su protoplasma, que carece de granula-
ciones o por lo menos resaltan muy poco, y desde lne-
go, no resaltan ni con mucho como las grannlaciones 
dc Jas células de las islas dc Langerhans. Nótese <1ne al 
hablar del pancreas como glandula de secreción externa 
en el estadia que describimos, nos abstenemos dc hablar 
dc vesículas o alvéolos y sólo usamos la expresión ye-
mas terminales. Porque nos llevamos la impresión de 
que en este estadia no hay todavía vesículas definiti-
vas, sino sólo gemmaciones de los tubos para originar· 
nuevos tubos y quizas también ya vesículas terminal es; 
pero de hecho repetimos, éstas no estan formadas de 
un modo definitiva, scgún nuestro parccer. Induce a 
crBer que es así la circunstancia de que esos tubos ye-
mas no ocupan todo el conjuntiva del lugar de forma-
ción, o par¡t expresarnos mcjor, quedan grandes espa-
cios conjuntivos entre los tubos pancreaticos y entre las 
yemas terminal es; al paso que cuando el pancreas esta 
bicn desarrollado ocupa todo el interior del mescnterio 
reduciendo el conjuntiva a delgadas envolturas dc los 
globulillos pancrcati.cos y a una insignificante porción 
que rellena los espacios intervesicularcs. 
Volviendo a nuestro propósito podemos afirmar que 
lo dicho acerca de las islas de Langerhans con sus cé-
lulas bastante limitadas y su protoplasma, rico en gra-
nulaciones, sc repite en muchas partes de la serie que 
estudiamos y si no ponemos mas figuras es porque juz-
gamos suficicntcment€ ilustrado este punto con una 
microfotografía y un dibujo a mano (figuras 12 y 13) 
E.-Ernb1·ión de cuat1·o meses 
En todas las descripciones de los embrioncs anterio-
rcs hemos hecho notar siempre el imperfecta estada d€1 
material de nuestro estudio, esto esta mas o monos pro-
nunciada scgún la serie; el dc tres mest>s según vi mos 
era uno de éstos. El que vamos a describir ahora es 
también de la misma categoría. Por consiguicntc se 
ha de proceder con cierta reserva al afirmar las cosas. 
También aquí hicimos serie solamentc del paquctc in-
testinal porque el embrión o feto ·era bastante crccido 
y por consiguiente era muy difícil hacer serie dc 
todo él. 
Al estudiar los cortes de esta serie vimos, no sin mu-
cho dolor que el material era mas que patológico, al-
terada por razón de que el cmbrión estaría muerto de 
muchos días ya en el claustra materna. La tinción re-
sultó sumamente palida sin contraste en las diferentes 
formaciones o tcjidos. A primera vülta y vistos los cor-
tes con pequeño aumento podria uno figurarse que esta 
en presencia de la substancia cortical del riñón (figura 
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14 dc conjunto) y cuyos corpúsculos de l\Ialpigio sc 
hallascn distribuídos de un modo mas o menos regular. 
Para estudiar esta imagcn con un fuerte aumento pu-
dimos ccrciorarnos que aquella especie dc glomérulos 
de l\Ialpigio correspondían a las yemas terminales del 
pancreas en desarrollo. Cada una de cstas yemas afecta 
la forma de una mórula tmcerrada dentro de 1llla cap-
sula conjuntiva (figura 15, con fuerte aumento); lo 
cual acaba ba de dar el asp ec to de un corpúsculo dc 
1\Ialpigio, compucsto, como es sabido, del glomérulo y 
de Ja capsula dc Bowman. 
No hay por qué decir que apenas se puede haccr nin-
gún <>studio histo-citológico. En las ycmas no se dcs-
cubrc ninguna cavidad; parcce que las células que la 
formau estan aflojadas o como en vías de disociarsc. 
No obstante, se observa aquí y aÜí algunos cordoncs 
celulares que dejan entrever alguna luz: son regular-
mento los pequeños conductillos que uncn las yemas 
con tubos de mayor calibre. Estos tubos mayores han 
conservada aún sus paredes epiteliales. 
Naturalmente, nuestro primer cuidado en el estudio 
histológico fué buscar en seguida islas de Langerhans 
que en este estudio evolutivo debían estar mucho mas 
dcsarrolladas que en el interior y dcsde lucgo que del 
inmediato anterior. Pero dado el estado general del 
material sólo con cierta salvedad nos atrevemos a seña-
lar algún punto probable como islas de Langerhans. 
En todo caso s11gierc sospcchas de residuos de estas is-
las la presencia dc algunos núcleos que parccen tener 
la mislllét textura de los qÜc formau las mencionadas 
islas de Langerhans (figura 15) .. 
F .-Emb1·ión de cua tro meses y medio 
Si de los embriones de algunas series anteriores no 
cstudiamos mas que el paqucte intestinal por lo muy 
crecido que estaba ya su cuerpo, mucho mas lo hubi-
mos de hacer en el que nos ocupa por ser su ,cucrpo 
mucho mayor. Llamamos la atcnción sobre el estado 
del material que dcjaba mucho que desear. Dcscribicn-
do pues los cortes, haremos notar desde lucgo que nos 
sorprendió notablementc la presencia en el mesente-
rio de un cuerpo bastante grande de forma redonda 
u ovoïdal (figura 16) que dc momento nos pareció se-
ría el bazo, pcro examinanda su estructura nos incli-
namos a ver en él tejido pancreatico. Este euerpo se 
hallaba en la mayoría dc los cortes; estaba limita do 
alrededor por una capsula integrante del lecho con-
juntiva como formando nido, esta eapsula cstaba re-
vrstida de una especie de epitelio algo deshecho que 
muy bien podría ser un residuo del mismo cucrpo 
arraneado de él por los reactivos al contraerse el con-
juntiva. Antes de tratar dc detalles o pormenorcs his-
to-citológicos llamarcmos la atcnción sobre la circuns-
tancia de no encontrar pancrcas en la forma ordinaria 
en ningún corte de los estudiados. Esto nos ha inclina-
do cada vez mas a admitir que se trataba aquí dc al-
guna anomalía en Ja formación del pancrcas, el cual 
al originarse y dcsarrollarsc lo haría sólo en un campo 
muy reducido y produciendo ese cuerpo que por ca-
recer casi por completo dc conjuntiva intralobular ha 
adquirido el aspccto de bazo; pero cstudiado con ma-
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yor aumcnto en sus detalles presenta cordoncs o con-
ductos cclularcs que arguyen no tener que Yer nada 
con el bazo. 
Tocando ahora algunos pormenorcs accrca de su es-
Fig. 8 
1 L>uodeno.-2 Conducto Wirsung.-3 Hígado.-4 Colédoco.-5 Comuni-
cación de los mesenterios.-6 Hígado. 
I 
tructura, podcmos indirar que las células que eonsti-
tuycn los antes mencionados cm·dones o conductos sc 
presentau como de un epitclio aflojado y mcdio des-
Fig.9 
t ¿ls la de Langerhans?.-2 Tu bo pancreatico. 
hccho, razón por la C"ual no sc ve claro si son tubos 
obsecados o corclones sólidos. Dc estas célnlas nos ha 
llamado la atención el estaclo de sus núclcos. E~tos re-
saltau mucho; su cromatina ·e tiñc en unos fucrtc-
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ment e, en otros paJidamcntc mas · aú'n los gl'umos cro-
maticos de aquél!as SC pl'OllUUCÍÚn ffil¡Chü Cll la pm·tc 
periférica del núcleo formando salicntes que comuni-
cau a la superficie del núclro un aspecto irregular gra-
nujiento, algo asl como si dicha superficie estuviesc 
pulvcrizada. Todo nos dicc quo las células dc los nú-
cleos estan no sólo on diversos estados fisiológicos sino 
también y principalmentc patológicos. 
Fig. 10 
1 !sia de Langerhans. 
En enanto a las islas dc Langcrhans no podrmos 
dccir mas quo lo siguicntc: entre las tiras cclularcs 
mencionadas se hallan unos campitos (figura 17) que 
se pueden conceptuar como islas dc Langerhans sujc-
tas a las mismas causas patológicas qur todo ol pan-
creas. Dccimos patológicas porque acaso todo lo quo 
llcvamos dicho de este cmbrión no sc debc prccü;a-
mcnte a un descuido dc fijación sino a una verdadera 
alteración dc él antes o dcspués dc muerto, acarreada 
por alguna causa o agentc patológico que lo mataria 
y scría causa del aborto. 
IV 
CUESTIONES 
r~os datos recogidos en nucstras ob,crvaciones y dcs-
critos en los parrafos antcriorcs nos obligau a discu-
tir varios puntos y a resolvcr cucstioncs que cllos mis-
mos sugicren. Pero antes que otra cosa queremos res-
pondcr a una objeción tacita que sc nos podría haccr 
diciéndonos por qué no hemos estudiada estadies mas 
prcroces, si intentabamos sorprcnder el origen de las 
islas de Langcrhans. Sc contrsta pues qüe en primc1· 
Jugar no siempre esta en nucstras manos el dar con 
material que responda a todos los cstadios q~c sc pu-
dicran estudiar, tratandose del hombre -en que uno ha 
de estar siemprc a la ventura del material que sc puc-
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dc obtcner en esta matcria. Con todo hemos de confc-
~:;ar que nos prcocupamo~:; monos de los cstadios ante-
riores a los por nosotros cstudiados porquc creímos 
desde un principio que las islas de Langcrhans pan-
crcaticas, objeto de nuestras pesquisas, no sc origina-
ban tan de pronto como los datos dcsc1·itos han con-
firmada a posteriori. En todo caso siemprc halagamos 
la idea de buscar cstadios mas jóvcncs, dado que el 
3 
Fig. 11 
I Yema.-2 ls la de Langerhans.-3 Tubo. 
material que tcníamos a nuestra disposición no hubic-
se suministrado los datos críticos que nos intcrcsaban. 
Dic ho cst o sc pucdc preguntar: primcro, ¿dc dón-
dc se origina el material que constitnye luego las is-
las dc Langcrhans?, "5' segundo, ¿en qué ticmpo apa-
reco? 
Respecto a la primera cucstión parere que a nadic 
se lc habra ofrcci.do duda sobre lo que se admite ordi-
nariamentc, a saber, que los mismos tubos germinalcs 
y gemmífcros del pancrcas en evolución o dcsarrollo 
diferenciau células con destino a la formación de las 
dos glai;.dulas, la exocrina ·-:-' la endorrina. Las figuras 
csquematicas que trae I1aguessc no clejan duda acer-
ca el particular. En una dc cstas f iguras (figura 18) 
se ven efectivamcntc que allada dc los tubos aparcccn 
según él csqucmatíza unas y0mas totalmentc sólídas 
con células mucho mas obscuras que serían scgún di.cc 
los esbozos de las islas de T~angcrhans. 
Dc cstas yemas dibuja unas mas adelantadas que 
otras e inclusa señ.ala en el mi.smo epi1elio unicstrati.-
ficado unos puntos mas obscuros que suponcmos re-
presentau el primer paso dc la formación de dichas 
:"'C'mas que mas tarde se desprenderan, scgún 61, para 
emplazarse en el tcjido intcrlobular y constituir las is-
las dc Langcrhans. Estas yemas sólidas y obscuras con-
trastau en la figura, con otras cuyas células son ela-
ras y por la parte interna dc elias· se inicia inmcdia-
tamentc un divcrtículo que indica el conducta inicial 
o de una nueva porción dc glandula o como supone 
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dicho autor la vesícula definitiva dc sccreción ex-
terna. 
Nosotros no hemos podid.o dar en nuestro material 
con 0sas ycmas, al monos eu el sentida dc ver células 
obscuras que no fuesen indicio de estar en presencia 
de un esbozo de alguna isla de Langerhans. 1\Ias bicn 
creemos deber interpretar como csbozo de dichas islas 
unas células como aflojadas del epitelio y cuyos nú-
cleos eran mas claros (figura 2) que los que consti-
tuían las yemas terminales dc los tubos del pancreas 
en desarrollo. Estas yemas mas obscuras suponcmos 
que son las destinadas a continuar el crecimiento del 
tubo o a formar definitivamente las vesículas termina-
les exocrinas. 
Verdad es que nuestro material, como tantas veces 
hemos repctido, dejaba algo o mucho que desear por 
causa de estar o algo a1tcrado o mal fijado. Por csto 
no seremos tan categóricos en afirmar las cosas; pero 
no dejaremos de advertir que en todo caso la diferentc 
tinción dc rmos clcmcntos y otros suponc cvidcntcmcn-
te distinto caracter fisiológiro en los mismos. 
Según estos datos pues sería el origen dc las 'islas 
la pared de los tubos pancreaticos en puntos dondc las 
células se desprenderían en masa o en forma dc ycma 
del epitelio y su aspecto scría mas claro que el dc las 
vemas exocrinas terminalcs o continuadores del creci-
iuicnto de los cordoncs pancreiticos. La razón d.c to-
mar como caracter dc los clcmentos que han dc cons-
tituir las islas de Langerhans su naturaleza mas clara 
Fig.12 
1 Yemas.-2 Capilar.-3lsla de Langerhans. 
obcdecc al aspecto que presentau los elemcnto!'t en la 
isla ya formada y adulta. 
Antes dc terminar esta cucstión quercmos brey<'mcn-
tc discutir las imagcncs cncontrad.as en la se~unil.a se-
rie del embrión dc dos mcse<> y mcd.io. Efecti.Yan,rntc, 
hemos dicho mas arriba que ~n cste cstadio habl.amos 
dado con unos campitos intertubulares qnr sug<'rÍan 
inmediatamente la idea de ser islas de Langerhan<; (fi-
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gura 7) por una aglomeración de células pero aisladas 
de los tubos. Como tratamos de un estadia relati,·amen-
te joven y no verse la unión de estas células con las 
paredes de los tubos pancratiros, se podría sospechar 
si se origina no de dichas paredes sino mas bicn in situ, 
y por consiguientc las islas den I1angcrhans no scrían 
entonces dc origen pancratico. 
La imagcn se ha dc interpretar en favor dc lo que 
llcvamos dicho acerca del origen de dichas islas dc-
rivadas de los tubos pancrcaticos. 1. 0 porque en un 
material al~o alterada no tiene nada de particular que 
se rompa la unión entre el esbozo de las islas en cucs-
tión y el suclo dc origen ; y 2.0 porquc en las mismas 
prcparaciones y cortes persistcn imagencs muy parc-
cidas a las del cstadio anterior; y en tercer lugar co-
mo en el estadia de dos meses y mcdio es evidcntcmcn-
tc mas avanzado que el dc dos mescs podra muy bien 
suc cd er que haya ycmas islí fer as en distint o estadi o dc 
desarrollo, como lüGUESRE dibuja hablando del IJan-
crcas en evolución dc la ovcja y por consiguicntc puc-
de que algunas dc cstas ycmas estén tan aYanzadas que 
de hecho se hayan ya drsprcndido del tubo d.c origen. 
Si en lo que llevamos dicho no falta por lo monos 
un fondo de verdad nos atrevemos a contestar el sc-
gundo punto de la eucstión que a~itamos respondicndo 
al ticmpo del primer origen dc las islas dc I:..angcr-
hans. Este primer origen crcemos que sc dcbc fijar en-
tre el primera y scgundo mes de la vida intrauterina. 
Basamos esta afirmación en el hecho dc que ya en la 
primera serie estudiada de dos mescs el cshozo dc las 
is las de Langerhans ('Sta en franca formación; y por 
consiguicnte ya ha pasado el primer origen; rntendc-
2 
Fig. 13 
1 Capilar.-2 lsla de Langerhans. 
mos por primrr origrn aqucl estadia en que o de Jas 
yemas o de los tubos panrreaticos sc inicia una diferen-
, ~·iaeión celular en orden a là formación de los eshozos 
islcños. Esta rireunstancia dc no habrr dado con el 
primer paso diferencial de células no perjudica rn 
nada al plan que tcníamos formauo en nurstro estu-
d.io; el cual no es prccisamcntc buscar la primera di-
fcrenciación celular para el esbozo de las islas sino el 
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cstadio dc la formación dc éstas en las que se pucdc 
sospechar un principio dc actividad específica. Y si 
hemos para nuestro objcto tornado estadios relativa-
Fig. 14 
1 Yemas en formp de glomérulos de Malplgio. 
mentc precoces no ha sido sino para ascgurar bicn el 
primer síntoma de sccrcción. · ~ 
Lo que acabamos dc dccir nos ponc como en la mano 
Ja cuestión que perscguimos espccialmente, es dec_ir, 
cuando empiezan las islas dc Langerhans en el em-
brión a entrar en actividad. Por supuesto que los da-
Fig.15 
I ¿lsla de Langerhans?.-2 Yemas en forma de glomérulos de Malpigio a 
mayor au mento. 
tos que nos han de servir para responder a esta eues-
tión no los podemos tomar de la misma fisiología del 
embrión dificilísimo o imposible de estudiar, sobre todo 
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en los mamíferos y -en el hombre; sino en da tos cito-
histológicos. En efecto; es muy frecuente que el pro-
ducto de las gHindulas se presente en su primera for-
mación bajo la forma de granulaciones; así en muchas 
glandulas. Y basta que <CI citólogo encuentrc dichas 
granulaciones en las células para que al momento sos-
pcche estar en presencia de células glandulares. Claro 
es, que la sola presencia de estas granulaciones sin per-
seguir su ulterior evolución no serían suficientes para 
concluir que son producto de secreción; pues existen 
también granulaciones en muchas otras células que de 
ningún modo se pueden considerar como efecto de la 
actividad endo o exocrina, v. gr., : las células eosinófi-
las, basófilas, neutrófilas y sobre todo las ·células llenas 
de mitocondrios que no se considerau de suyo como 
glandulares. Ouando, empero, las granulaciones se hin-
chan y deshacen todo el mundo ve en ellas los pro-
ductos de secreción glandular. ' 
Nosotros de momento podemos afirmar habcr visto 
con mucha claridad en las células conceptuadas como 
integrantc de las islas de Langcrhans . granulaciones 
de aspecto glandular (figuras 12 y 13). 
No podemos, por desgracia, aducir datos que indi-
quen la suerte de dichas granulaciones; porque -el ma-
terial en que sc han encontrada era de un estadio jo-
ven y no nos ha sido posible a causa del mal estado 
del material y otros estadios ulteriores dar con image-
nos que pudieran revelarnos algún cambio de dichas 
granulacioncs. 
Por lo tanto aquí no haccmos mas que indicar el 
tiempo en que vimos las granulaciones de referencia 
que fué en el estadio de un embrión de tres a cuatro 
meses. Este, pues, seria a juzgar por nuestras prepa-
raciones el tiempo o la época de los primeros síntomas 
de la actividad de las islas de Langerhans. 
Este es el lugar de tocar un punto que lo •Conside-
·,·amos como trascendental para el tocólogo ·en orden a 
cntender las causas de ciertos fenómenos que casi cons-
tantemente se observau en las embarazadas durante los 
primeros meses. Oonfesamos ingenuamente que la con-
sideración de estos fenómenos nos impulsó 'vehemente 
como tocólogos según indicamos ya al principio, a es-
coger como tema de nuestras investigaciones cientlfi-
cas para la tesis del Doctorada un punto de la Embrio-
logía que nos pareció nos podría dar mucha luz o por 
lo menos una notable orientación para cntender los 
fenómenos indicados. Ya conocida su causa a ser posi-
ble dar también con medios adecuados para atajarla. 
Voy a exponer brevemcnte todo mi pensamiento para 
ver cómo se relaciona con nuestras investigaciones cm-
briológicas. 
Como ya hemos dicho al principio y repetimos aquí 
que es cosa muy sabida aún para el mismo vulgo que 
la mayor parte de las embarazadas sufren durante los 
primeros meses molestias no desprcciables que se re-
velau generalmente por nauseas, vértigos, dermatosis 
y epecialmente por vómitos, y tan eonstantes son éstos 
que ya se tomau por el vulgo y hasta por algunos 
cicntíficos como síntoma d€ embarazo, sin que nosotros 
compartamos esta opinión. Pcro es también cosa bien 
conocida que estas molcstias o bien estos vómitos ce-
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san o se aminoran ordinariamcntc hacia los tres o cua-
tro meses. Es evidente que una y otra cosa tiene su 
causa. Nosotros creemos que las molestias antes mcn-
cionadas de los primeros meses del embarazo nacen de 
una intoxicación de la rnadrc ocasionada por la O'esta-
ción. ¿En q~é consistc esta intoxicación ~ Tot ~a pita 
quod sententwe; pues hay tantas tcorías como autores 
para explicar lo que l.JIEPMANN llama el canccr dc la 
obstetrícia o sea la autointoxicación gravídica. Inqui-
rirndo ahora de dónde parte esta autointoxicación nos 
parccc deberla buscar en la misma placenta uterina o 
sea la dc origen materno y cntonces queda todavía mas 
justificada la denominación dc autointoxicación. 
No a humo dc pajas decimos esto; puesto que des-
purs de seis años dc investigacioncs hemos logrado cx-
tmer de la placenta uterina humana un producto cuya 
ronstitución química aún ignoramos pero que se inten-
tara investigar pronto; entre tan to nos contcntarcmos 
con decir, que es una substancia blanco arnarillcnta, 
de aspecto cristalino, soluble en el agua, de reacción 
acida y de constitución organica, puesto que en su mo-
lécula se halla el carbono por cuanto en la capsula dc 
porcelana convenientementc calentada sc carboniza, es 
dializable, no parece estar constituída por grasas, pues 
es insoluble <en el alcohol y en el éter,. así corno tampo-
co ser un fermento por habcr tenido la prccaución dc 
aislarlos de lq_ placenta, no da las reacciones dc 1\'li-
i.LON ni la xantoprotcica que pasan en la practica como 
características de las albúminas. 
Ahom bien, esta substancia, disolviéndola con agua 
hiclcstilada e inyectandola por vía sanguínea en el co-
ncjo común y a la dosis dc O '60 gramos por kilo lo 
mata casi instantaneamcntc, precediendo a la mucrtc 
fue1'tes convulsioncs tónicas y clónicas con opistótonos 
r exoftalmia que indican clínicamente ser un tóxico 
del sistema nervioso. 
Estamos ya estudiando esta substancia bajo el punto 
de vista dc las acciones cito-histo-fisiológicas a que pue-
tk dal' Jugar en el organismo, mas por lo poco que tc-
ncmos herho no nòs es posiblc aún asegurar nada, pero 
a nuestro juicio ésta sería la que causaría las altcra-
('iones auatomo fisiológicas obscrvadas y admitidas por 
todos en el hígado dc la mujcr cmbarazada. 
Viniendo ahora a la cucstión del cómo dcsapan'(·cn 
o sc aminoran desdc el terccro al enarto mes los sín-
tomas de autointoxicación, queremos emitir nucstra 
humilde op:nión. Crecmos cfectivamcntc como im1ira-
mos al prÍ11cipio que la causa obedcce a alguna secn'-
t·ión int<erna que neutraliza o destruye directa o indi-
rectamentc la antedicha substancia tóxica. ¿ Cual serú 
esta secreción interna~ No crecríamos andar dcsacer-
tados si atribuyésemos esta secrcción a la actividad del 
panereas embrionario, señaladamentc en lo que toca a 
la función de las islas de LANGERH.\NS. Cicrtamcntc 
que nos movernos en un terrcno bastante hipotétieo, no 
investigado aún; pero la coincidencia del cesamiento 
o amortiguamiento de aquellos trastornos con el des-
arrollo del pancreas del embrión y de la aparición de 
los primeros esbozos de las islas dc LAXGERHAXS, con-
forme hemos visto en la descripción de datos en las 
SPries estudiadas, ofrecen algún punto dc apoyo, no 
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dcspreciablc, de las idcas que sostcnernos o por lo mc-
nos nos atrevemos a cmitir. 
Téngasc en cfccto prcst>ntc que en el embrión dc 
Fig.16 
1 Cuerpo mesenlérico 
dos mescs cncontramos ya iniciado el esbozo de las is-
las de LANGERHANS cuyo prime1· origen colocamos en-
tre el primero y scgundo mes. En scgundo Jugar, en 
el cmbrión de dos o tres mescs hahían obtcniüo aqué-
llos un dcsarrollo bastante notable para distinguirlos 
dc la partc exocrina del pancrcas. Y finalmcntc en el 
Fig. 17 
I ls la de Langerhans. 
embrión de tres a cuatro mescs hallamos ya granula-
ciones en las células que conceptuamos como integrau-
tes dc las islas de LAxmmH.\XS. Quien tenga presente 
66. - A R S lJ!J E D I C A 
estos datos, no podra menos de conceder cierto grado 
de probabilidad a nuestra opinión de que el embrión 
a los tres o cuatro mescs comicnza a producir hormo-
nas pancreaticas que llcvadas también a la sangre dc 
la madre pueden influir poderosamente en el cambio 
del metabolismo que experimenta con cesación o ami-
noramiento de los fcnómcnos patológicos dc los prime-
ros meses del embarazo. ¿ Cómo sc puede concebir esta 
acción ~ Nosotros nos la ·explicamos del modo siguicntc: 
Desde PrNARD que definió el síndrome de la autoin-
toxicación gravídica dc ser "un cstado particular de 
las mujeres embarazadas a eonsecucncia de una insu-
ficiencia hepatica frentc a las toxinas y vcnenos dc 
la economía" (4), y que la bautizó con el nombre dc 
hcpatotoxemia gravídica, sc esta de acuerdo por la 
may(}ría de toeólogos en admitir que si bien la natura-
Fig. 18 
Esquema de Laguesse. 
leza dc dicha intoxicación es desconocida, el síndrome 
esta ligado a un mal funcionamiento hepatico. Esta 
gl{mdula antitóxica por exceleneia la vemos pertm·bada 
en sus múltiples funciones durantc el embarazo, co-
mo así lo atestiguan multitud dc investigadores y es-
pccialmente DooERLF.IN (5), lVI. BRULÉ (6) y JEAN (7), 
el cual en su tesis concluyc afirmando que "lo mismo 
en los embarazos normales el hígado es, aunquc ligera-
mente, frecuentemente altcrado". 
Una de las múltiples funciones en la que la glan-
dula hepatica dmante el cmbarazo se muestra altera-
da, es en la función glucogénica la cual según CLO-
GNE (8) que la investigó en una serie de embarazadas 
con y sin síntomas patológicos de autointoxicación gra-
vídica, concluye afirÍnaiido .de que en el curso del em-
barazo existe una insufici.cncia glucogénica latentc al-
gunas veces ligera. 
DE LEE afirma también que en el curso del embara-
(4) Yéase: H. \"IGNE>;. Pit y~ioluyie ol!8fetrir¡ue 1101"1/Wle et 
¡wtlwlogir¡ue, púg. 84. 1!)2~. París. 
(:í) 'l'rataclo de ol¡"fetriciu, p{lg. 220, t. Il. 192(). Ellición 
e~pañola. 
(6) M. Rucu:. Gaur., et r·o11jerence~ de la Par·ztlt<' de .IU-
!Iecine et cleN lwpitau .L· de Pari~;. l'atlwlogie oiJ.,tetricole. ('li-
nica Baudelocque. 27 de ahril. paúg. 5G, 1925. 
(7) Yéa,;e: Cl. Il. HOGKH. Biologie .l[édicale, púg. 14:;. Pa-
ri,;, 1925. 
(8) Cr.oGNE. Le<;on.s du Jeucl'i soire a la Clinique Tanlier, 
pàgina 137. 1924, París. 
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zo el hígado tiene un menor poder dc fabricar glucó-
geno (9). 
A esta función atribuyc el profesor G. li. RoGER el 
poder antitóxico del hígado contra los vcnenos exógc-
nos y endógenos, y después de muchísimas investiga-
ciones sobre la correlación dc ésta con las demas fun-
ciones hepaticas se ha visto obligado desdc el principio 
dc sus experiment os a ponm· la sigui.entc l<'y: "un híga-
do que no contiene aún glucógcno, o no lo conticne en 
cantidad suficiente, es incapaz de obrar sobre las subs-
tancias tóxicas que él debe parar y transformar (10). 
Si el glucógeno hepaJico como asegura RoGER con 
la inmcnsa mayoría de los demas fi.siólogos es el cn-
cargado dc neutralizar los venenos creados por el Ol'-
ganismo o venidos del exterior, él sení, pues, el que 
destruïra directa o indirectamcnte el o los vencnos eau-
santes de la autointoxi.cación gravídica. 
Suponiendo por lo cxpuesto en los capítulos antc-
riores que el pancrcas del embrión o fcto puedc influir 
en la madrc mejorando su estado y pm lo tanto ha-
ciendo desapareccr los síntomas patológicos tóxicos ca-
bc hacernos la siguiente pregunta: 
¡, Qué rclación tendra el pancreas del embrión o fet o 
con el hígado de la madre~ Nosotros fundamcntando 
la cuestión la interpretamos de la siguiente manera: 
Según los estudi.os de JACOT en un animal sin pan-
crcas la inyccción dc insulina enriqueec su hígado en 
glucógeno (11), tenien do a su vcz la facultad dc ser esta 
glicogenolítica (12). Es, pues, muy lógico suponer tlUC 
el hígado de la cmbarazada en la cual ya hemos dicho 
que la función glucogéni.ca esta alterada, sera J)OCO O 
nada rico en glucógeno cspccialmente en sus tres pri-
meros meses, no pudiendo éstc en absoluto o eon sufi-
cicncia neutrali.zar a metabolizar los vencnos crcados 
normalmente por el organismo instalandose el síndl·o-
mc de autointoxicación gravídica. 
Al entrar la embarazada del tercero al cuarto mes 
en que según nuestras prcparaciones embriológicas la 
secreci.ón interna del pancrea~> del embrión empieza pro-
bablcmentc a funcionar, ésta pasaría a la sangrc <lc 
la madre y por lo tanto al hígado dc ésta, recibicndo 
esta glandula una cantidad de ii:J.snlina fetal que su-
pliría la deficienci.a que tuviesc de ella 'Cl hígado d<• 
Ja madre debido probablemcnte a la insuficicneia dt•l 
pancreas de ésta, pues FALCO ha encontrada que las is-
Jas de lJangcrhans durantc Ja gestaei.ón mucstran cJa-
ramente los signos histológieos dc una actividad dismi-
nuída (13). Esta insulina fetal provocaría la formación 
del glucógeno nccesario para. desintoxicar, dcsapart'-
ciendo o aminorandosc los sí11tomas patológicos. 
Con lo que llevamos expuesto y di.scutiuo nos pare-
ce haber dado cuando menos m1a orientación emhrio-
(9) YPase: LI . \"JuN~;s. l'il!!"iolrJUie U/¡.,fetrir¡ue I!OrJIHile et 
J)(lt/W(oyic¡u e. pú¡r. 72. 1ü2p. i'ads. 
(10) (l. J-1. HoGE IL Hiotouie .lf<'rli('(l/e, pú¡r. 121). 1U:.!4, París. 
(11) ~I. J.-\( 'OT. 0/ucrJ!J<'ue . lrlrenali11e et in.,u/ine. pú¡r. 1:;-Jc. 
1!12(), PariR. 
(12) :'Il. .JAco-r. Loco citato , pú¡!. 1:ï.Jc. 1026, Parí;;. 
(13) Ann. di Ost. e gin. 19]6, T. XXXVIII 1). l. l~n H. YJ -
ax~;;,;, Physiologie Obstetricale norma/e et ¡;atlwlogir¡u e, pú-
¡rina 85. 1923, París. 
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Jóo·ica-fisiológica sobre esta importante cuestión dc la 
a1rtointoxicación gravídica que ticnc en jaquc, diría-
mos, a los tocólogos del mundo cntcro. 
v 
CONCLUSIONES 
~o resta sino recoger la materia de esta tesis rcdu-
eiéndola a ciertos puntos que llaman conclusiones, pa-
ra que el lector vca como en cuadro sinóptico todo lo 
cxpuesto ~, discutida. 
1." A unque no tcncmos dat os di rectos nos bastan 
los indircctos para señalar el ticmpo dc la primera apa-
rición dc las islas de Langcrhans en el cmbrión huma-
na, que colocamos entre el primera y segundo mes dc 
la vida intrauterina. 
2." El punto de origen dc cstas islas scrían según 
nuestras investigaciones las paredes de los tubos pan-
cn•aticos cxocrinos. 
3." El caracter distintiva para rcconocer los esbo-
zos de cstas islas es que las células, cspecialmcntc sm; 
núcleos, son algo mas claros que las ycmas dcstinadas 
al crecimiento dc los tubos panc1·caticos en ordcn a fol'-
mar las vesículas terminalcs. 
4." En el estadio del tcrccl'O al enarto mes apa-
recen Jas granulacioncs que estimamos endocrinas en 
las eélulas integ1;.antes dc Jas islas dc T1:mgerhans. 
ri." 'l'omamos como probable que estas células c·o-
mienzan por este ticmpo a segregar insulina. 
6." Esta insulina, influye según par.ecc en el orga-
nismo materna y eonstituyc probablemcnte eomo el an-
t ídoto de la autointoxicación gravídica. 
7 ." La indicada autointoxicación, parec e provenir 
dr una sustancia tóxica que hemos cxtraído dc la pla-
eenta humana y que en peqm'ñas dosis mata rapida-
mente al animal en inyección intravenosa. 
R." · Suponemos que el efecto dc esta sustaucia es 
producir alteraciones en el hígado dc orden cito-histo-
fisiológieo, cuya consecuencia es una perturbación glu-
eogénica, la cual sería contrarrestada por la insulina 
embrionari a o fetal que provoca la formación norma 1 
de glueónego. 
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/lNSU.MN 
U . luteur place l'rr¡)((rition des i/ats cle LANGEltHANs che;; 
l'emliruon luuJwin entre le rwemier et le cleuxième mois cle 
la 'Vie intra-utérine, étant ~on tJCiint d'o¡·iuine le~ tJttrois eles 
tu!Jeli ¡¡ancréatiiJUes e.roerine.s. Entre le troi8ième et le r¡ua-
f1·ième 111ois a¡i¡)(lrais.~ent le¡¡ granulation.~ endoainienne.~ 
tlrrn.s le.ç eélule8 integrante., eles ilot.s cle LA:\"GERHANS. Il est 
Jlrobalile r¡ue ló sécretion cl'in.~1lline commenee, ce I/Ui con.sti-
tuerait l'antülote cle l'autointoxieation graridique <·au¡¡ée, à 
ce IJU'il parnft, par lliW ¡¡ulistauce to.:vique que l'.luteur a 
e.:vtrait el¡¿ placenta et r¡1li tue les animau.:v d'eJ·périlllentntiou 
¡wr de petites do¡¡e~ et par une injection intra-vei11euse. 1/éf-
fet de cette ~ubstancc seroit cle ¡n·ocluire clans le foie des al-
térations anatomiq¡w., avec perturbation cle lc¿ tonetion glu-
(·ouénique. 1/ins¡¿/ine ¡¡lwetate s'oppo8e à cette action et aicle 
ri /a. tonnation nor/1/ale de ylucoyène. 
SUM.J1. lRl' 
'l 'he azLthor plcwe.q the appearance ot LA<'IGERHANs'island., 
in the hzwwn e111bryo. lietween the first ancl seeond montlz ot 
!he intrcwterine lije, tlle 1cal/.« ot the exocrine pancreatic 
lube.~ beinu their paint of origin. Frorn the third to the tourtlt 
lllOilth encloerine uranulation¡¡ in file integrant cells ot LAi'.'-
llEHHAXS'i.~luncls atJ)Jear, being i/ likely that insuline secretion 
IJegin.s, ·lChieh zcould t·on8fitute the anticlote ot grarid self-
into.:vicatioli brought allout. as i/ scem8. by a to.ric ~ubstance 
e.:vtraetecl tram file placenta bl/ file a utlwr anc! H;hicl! T.: i/ls 
experimental anin1als in 8llla71 llo.,es r111d introrenou8 injec-
t Ï01!15. 
'l 'he effect ot tlli-' 8/llilifanr·e lroul<l be to pmduce anato-
li/icai alterationN in tlle lirer ¡filil rli.sturbance ot the ul.veo-
ffenic tunction. 'l'eta/ iusuline eozmteroct8 that action a~é.q­
illfl the nor111al tomwtion of glycogen. 
